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目的
 尿路の閉塞は,腎に水腎化という形態的変化をもたらし,最終的に腎は著しい機能障害に陥る
 が,閉塞を解除することにより腎機能の回復する可能性が見込まれるだけに,障害腎の残存機能
 と回復能を把握する必要がある。殊に一側性尿管閉塞による偏側性水腎症では,対側腎の代償性
 肥大により総腎機能への影響が少ないことや,正確な分腎機能の把握が困難であることなどによ
 りその機能評価は極めて困難であり,腎保存手術適応の簡便な指標が切望されている。そこで,
 偏側性水腎症の残存機能把握と回復能予測の目的で,実験的水腎症及び臨床例を用いて,水腎尿
 中成分の尿中排泄率について検討を加え,尿路閉塞解除後の腎機能回復度との比較をおこなった。
方法
 1.動物実験:
 雑種成犬に一側尿管完全閉塞による偏側性水腎症を作製し,8週間にわたって患側腎盂尿を経
 時的に経皮的腎盂穿刺法によって採取した。腎盂尿のクレアチニンを指標に,ナトリウム,カリ
 ウム,尿素窒素,浸透圧の各成分ごとに尿中排泄率を算出し,閉塞期間に伴なう変化について検
 討を加えた。次に閉塞期間をL3.5.8週間に分けて,尿管皮膚痩による閉塞解除犬を作製した。
 これらについては4週間にわたって閉塞解除後の分腎機能を内因性クレアチニンクリアランスに
 て求め,必要に応じてIVPを撮影し,あわせて組織学的検討をも行なった。
 2.臨床例の検討:
 35例の偏側性水腎症(先天性28例,後天性7例)に対して経皮的腎盂穿刺により腎盂尿を採取
 し,動物実験と同様に各成分尿中排泄率を算出した。各例の静脈性腎盂造影の所見を腎杯の形態,
 造影に要する時間,造影の濃度から分類し,それぞれについて腎盂尿各成分尿中排泄率との比較
 をおこなった。次に血管造影を行なった9例について,患側腎動脈の対腹部大動脈比を求め,患
 側腎盂尿の各成分尿中排泄率との比較及び術後結果との比較検討をおこなった。さらに尿路閉塞
 解除後6カ月以上経過観察が可能であった24例については,閉塞解除前の患側尿中各成分排泄率
 と閉塞解除後の腎盂造影像上の改善の有無を比較検討した。
結果
 1.動物実験:
 8週間の尿管閉塞中,腎盂尿を用いて算出したVIGFRは健側では経過中1～2%とほぼ不変
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 であったが,患側では1週後より2彩を越え,以後増加傾向であった。FENaは健側ではほぼ1
 %以下であったが,患側では閉塞3週後より3%を越え以後増加を続けた。FEKは4週後までは
 患側が健側よりむしろ低値で,その後患側が高値となった。FEureaNは健側では70～100彩と
 ほぼ不変であったが,患側は低値であった。FEosmは閉塞4週までは健側と同様で以後高値となった。
 閉塞解除4週後の患側クレアチニンクリアランスは,1週間閉塞犬で閉塞前の66.8%,3週間閉
 塞で13.4彩,5週間閉塞で5,16%,8週間閉塞では3.03%であった。閉塞解除4週後のクレアチ
 ニンクリアランスを閉塞解除時の患側腎盂尿VIGFR,FENaと比較すると,VIGFR5%以下,
 FENa3%以下のものでは回復は良好であり,4週後にはIVPで良好に造影された。組織学的
 変化は閉塞1週後より集合管の拡張として出現したが,著明な変化は閉塞3週以降で,遠位部ネ
 フロンの著しい拡張とネフロン全体に及ぶ上皮の萎縮が認められた。さらに閉塞期間が長期とな
 ると間質の線維化とネフロンの数の減少が著明となり実質は菲薄化してきた。
 2.臨床例の検討:
 腎盂穿刺尿によるV/GFR,FENa,FEKとIVP上の所見とを検討した結果,腎杯の形態と
 これらの値との間には相関は得られなかった。造影時間と造影度は各成分尿中排泄率が低値のも
 のほど良好であ?たが,殊に造影が良好な例でのFENaはいずれも3%以下であった。血管造影
 による患側腎動脈の対腹部大動脈比が20%以上の例ではいずれも患側腎盂尿のFENaは3%以下で
 あり,閉塞解除後にIVP上の改善が得られた。また閉塞解除後長期に観察し得た24例では,腎盂
 尿FENaが3%以下のものではいずれも閉塞解除後にIVP上の改善が得られたが,著明な改善
 は手術時の年令が15才以下で,FENa2%以下のものに限られた。
結語
 以上のような動物実験及び臨床例の検討の結果,偏側性水腎症の水腎尿中各成分排泄率は水腎
 機能をよく反映し,閉塞解除後の回復能の指標として極めて有用と考えられた。殊に水腎尿中ナ
 トリウム排泄率が3%以下であれば閉塞解除により腎機能回復が期待されることが明らかとなっ
 た。
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 審査結果の要旨
 偏側性水腎症に対して近年積極的に腎保存手術が行なわれる傾向にあるが,総腎機能に殆んど
 影響を及ぼさない為その機能評価は極めて困難であり,手術適応の決定に際して簡便な指標が切
 望されている。本研究では,水腎腎盂尿の尿中成分濃度が腎機能障害度に応じて変化していくこ
 とに注目し,動物実験によりその生理学的意義を明らかにするとともに,尿中排泄率を算出する
 ことにより尿量を測定せずに水腎腎機能の評価と尿路閉塞解除後の腎機能回復能の予測が可能な
 ことを動物実験及び臨床例で明らかにしている。すなわち,水腎機能障害が進行するにつれて水
 腎腎盂尿各成分濃度は血清の値に近づく傾向となり,これを用いて算出した各成分尿中排泄率は
 極めて高値となる。このような変化は組織学的変化をよく反映しており,強い尿細管障害と腎血
 流量低下に伴なう糸球体濾過量の著しい低下に基づくものであることを示している。殊に尿中ナ
 トリウム排泄率がこのような変化を最もよく反映し,水腎機能評価と腎機能回復能予測の指標と
 して極めて有用なことを,動物実験及び臨床例を用いて尿路閉塞解除后の経過を長期的に観察す
 ることにより明らかにしている。水腎腎盂尿の採取及びそれを用いた各成分尿中排泄率の検討は
 現在どのような施設でも施行可能であり,臨床的に極めて有用であり,その意義を理論的に実証
 した本研究は博士論文に値するものと考える。
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